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 論文内容『要旨
 細胞内小器管の量的変動を,より客観的に判断するために,近年組織計測法が電顕形態学上にも応
 用され始めてきた。しかし粘膜上皮細胞について癌と非癌との数量的比較を行なった研究は末だなさ
 れていない。この研究は電顕的観察に基いた腸上皮細胞の癌化を,数量的に現わす一つの試みとして
 行なった。すなわち光学顕微鏡的に変化のない直腸上皮細胞について,これを表層部,中間部,腺底
 部の3つに分け,それぞれの部位の上皮の胞体,核などを数量的に取扱い,直腸癌におけるそれと比
 較検討した。
 研究材料および方法
 材料は手術的に取り出された直腸癌5例,ポリポージス(癌合併)1例,ポリープ1例である。対
 照群としての正常と思われる非癌部粘膜は上記のうち5例からえらび,各例ともに,表層部から腺底
 部まで縦断されているグ・ツクを1個から4個計14個を用いた。観察に際しては表層部,中間部,
 腺底部に区別し,各々から13枚の写真(×8,000倍)をとり,1ブ・ツクから得られた計39枚
 の写真を対照群の1計測単位とした。一方癌症例群は組織学的に,ほぼ同じ程度の分化を示す分化型
 腺癌である5例から各例3ブロック計15ブロックを用い,1ブロック当り13枚の写真(×8,000
 倍)計39枚を1計測単位とした。
 計測はWeibelの方法に従い,multipurp・setestscreen(testlineは長さ
 2㎝で170本含まれている)を用いた。その実際の計測では核膜とtestIineの交点をcut
 数(S皿),核,胞体,胞体中の粘液胞などに含まれるtestiineの両端の数をhit数(Vm一粘
 液,Vc一胞体,Vn一核)とした。但し,核膜の計測ではtestlineの横方向のscreenと
 縦方向のscreenを併用して計測の精度を向上させた。本研究に用いた略語および式は以下の通り
 である。(1〕Vvn=Vn/(Vn十Vc),(2〕Vvm二Vm/(Vn十Vc),(3)Svn=2Sn/(Vn十Vc),
 (4)核における表面積体積比;2Sn/Vn,(5)核胞体比=Vn/〉c,⑥NAn=Nn/2痔(Vn+Vc),
 ろ1
 (7)Nvn二NA・7/βXVvnず,(8)1襯5当りの核数二Vvn×0.85×109/4侮一,(gフVdume
 peraucleus=Vvn/Nvn,⑯核1個の平均体積=尋厄×Vvn/α85×Nvn,実際に計測し
 たhlt数とcut数および写真上の核数(Nn)を上記の式に入れて,単1立体積における核の体積(Vvn)
 粘液の量(Vvm).・核膜の表面積(Svn)・核の表面積体積比(2S旦/Vc)・核胞体比(Vn/Vc)
 を求め,さらに核1個の平均体積,上皮1襯5当りの徴数を求めた。計測の写真は8,000倍に拡大
 されているので実際の1μ5は0.512碗になる,testlineの両端のendpoint⊥個は4ゴぎ
 碗の体積を含み,これを用いて(81(ゆの式を導いて,実数値を求めた。(7)の式のβは核の長短径比によ
 って定まる常数であって,各計測単位毎に測定して決定した。実際に計測した核数は癌症例群で計
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 2,288個,対照群で計4,983個であった。
成績
 1)粘膜上皮細胞および癌細胞における核の表面積密度(Sv皿)。対照群の平均値0.271,癌症例
 群では0,317で,対照群の平均値より高い値の所に分布したが,5%の危険率(以下同じ)で対照
 群の棄却限界内にあり,対照群の3部位と比較すると,表層部ないし中間部と腺底部との間に分布し
 た。∬)核の体積密度(Vv・)。癌症例群の平均値0.307で対照群は0.173±0.071であった。
 全癌症例は対照群から棄却された。対照群の3部位について比較すると,全癌症例は表層部,中間部
 から棄却されたが,腺底部からは棄却されなかった。皿)細胞内の粘液密度(Vvm)。対照群の平均
 値0.134で,3部位に分けて検討しても,ほぼ類似の分布を示した。癌症例群の平均値0.014で
 胞体内粘液量はかなり少なかった。W)上皮および癌組織1襯5当りの核数。対照群の平均値145405
 個,癌症例群は窃6・543個であった。V)核における表面積体積比(2Sn/Vc)。対照群の平均値
 1、57g士0.601,癌症例群はLO31とLOOO近辺に小さい分散で集中していた。
 全癌症例は対照群の棄却限界内に分布していたが,その平均値に有意の差がみられた。対
 照群を3部位に分けた場合・この各部位間に特に有意の差をみなかった。U)核胞体比(Vn/
 Vc)。癌症例群の平均値0.448で対照群は0.211±0.104であった。全癌症例は対照群から
 棄却された。全癌症例を対照群の3部位で比較すると表層,中間部から棄却されたが,腺底部の平均
 値より上で,かつ棄却限界内に分布していた。IV)核1個の平均体積。癌症例群の平均値は3221
 μ5',対照群は1305±978μ5で,全癌症例は対照群かう棄却された。
1
 総括ならびに結論
 電顕写真によって,上皮細胞における核の体積密度,核胞体比,核1個の平均体積を計測してみる
 と,全ての直腸癌症例は5%の危険率で対照群から棄却された。即ち,実際面で,これらを計測するこ
 とによって,癌細胞と正常の上皮細胞を判定するのに有効であった。癌細胞では核膜の表面積と核の
 体積比がほぼ1:1の割合となり,正常細胞に比して核膜の占める割合が著しく低くなっていた。こ
 の成績は癌化によって核の体積が増大するのにもかかわらず,核膜が増さない事を示すが,現在のと
 ころ,その意味は不明である。この傾向が癌細胞に共通の現象であるかについて,他の癌と比較する
 必要がある。
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 審査結果の要旨
 電子顕微鏡によってみられる細胞内小器官の意義が次第に明らかとなるに従い,そこにみられる形
 態学的変化は,細胞の機能や増殖力などに反映する代謝活動の動きを反映するものとして読まれるよ
 うになつ福それを客観的に表現する手段として,WeibelのStere・1・gyの方法を応用する
 ことが次第に盛んとなっている。ところが,これを細胞の形態学的悪性化を定める規準に応用しよう
 という試みは,従来全くなされていなかった。特に消化管粘膜上皮細胞に関する病理学上の一大関心
 事は,細胞の増殖巣が癌であるか否かを決定することにある。これに関しては,従来組織標本や塗抹
 標本による光顕レベルでの判定規準が幾つか設けられているが,これを電顕によって,しかもより客
 観性をもつように,数量的に現わすことを試みたが本研究論文である・
 すなわち著者は消化管粘膜のうちで最も腺上皮細胞の構成が単純であるところの直腸粘膜を選び,
 手術的に取り出された直腸癌5例,ポリポージス(癌併発)1例,ポリープ1例の材料から,正常
 と思われた非癌部粘膜5例を対照群とし,癌症例群5例について,核を主体とした細胞内小器官の量
 的変動を比較検討して,次の結果を得ている。
 1)光学顕微鏡的に直腸癌と診断された癌細胞の核胞体比は,対照群の棄却限界(0.211±0.10
 4)の上限より上に分布し編核の体積では対照群の棄却限界(1305.73±97900μ5)の
 上限より上に分布した。
 2)核の機能状態を表現していると思われる核の表面積・体積比に関し,直腸癌細胞では1付近に集
 中していた。、しかし現在のところ,これの意味するところは不明である。
 3)直腸癌細胞は正常細胞に比較して,核の体積が著しく増大しているが,胞体の体積はほとんど変
 化していない己
 4)直腸上皮を3部位に分けて比較すると,直腸癌細胞の核の性状は腺の中間部の細胞の核に最も近
 似していた。
 これら全く新しい試みによってえられた成果は,癌細胞を電顕所見の上で規定するための指標を明
 らかにした点からも,また核を中心とする超微形態の変化が癌細胞の本質とつながることを数字で示
 した点においても,この分野の知見に貢献するところ甚だ大である。
 依って本論文は学位の授与に値するものと認める。
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